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論文内容要旨
【背景】非定常的な環境においては、新たな環境を探索すること(探索)と、獲得した知識に基づ
いて同じ行動を繰り返すこと(知識利用)の二つの行動様式を切り替える必要がある。補足眼野は、
眼球運動の制御だけでなく、眼球運動課題における正解・エラーに反応したり、報酬予測誤差を
表現したりすることが知られていた。しかし、探索と知識利用の切り替えが必要な探索課題にお
いて、どのような評価信号を生成し、行動調節に寄与しているかは明らかで、なかった。
【方法】視覚探索課題を導入し、補足眼野の神経活動を記録した。課題ではサルは 4 つの同一の
視覚刺激の中から 1 つを選択し、その行動結果を正解またはエラーのフィードパックとして受け
取りながら 2 つの正解ターゲットを見つけ出し、それらを正しい順序で交互に注視することが求
められた。この課題中に、補足眼野の単一神経細胞活動を記録した。強化学習モデ、ルを用いて、
結果予測と実際の結果との予測誤差を表現する細胞が存在するかどうかを調べ、それらの細胞が
眼球運動のサーチパターンに関わるかを検討した。
【結果}行動解析では、探索と知識利用の時期による眼球運動ノミターンの差が見られた。 2 つの
正解ターゲットが判明する前(探索期)には前回トライアルで、選んだ、視覚刺激の対角にある刺激を
選択することが多く、 2 つの正解ターゲットが判明した後(知識利用期)には前回選んだ視覚刺激
と隣接する刺激を選択していた。神経活動の解析においては、予測と結果に基づいて複数の予測
誤差を生成する強化学習モデルを構築し、このモデ、ルを用いて細胞分類を行った。その結果、古
典的な報酬予測誤差とは異なる予測誤差を符号化する細胞が発見された。これらの細胞群は、結
果の予測値に応じて、実際の結果に対する反応を変化させる。特に、予想外の結果が実際に得ら
れた場合に強く反応する 2 種類の細胞群が見つかった 1 つ目は、予想外のエラーが得られた場
合に強く活動する細胞であり、探索期初期のエラーで強く活動した。 2 つ目は、予想外の正解に
強く反応する細胞であり、探索期から知識利用期への移行期で活動していたD これらの細胞活動
と眼球運動サーチパターンとの相関を調べたところ、前者の細胞群が強く活動すると次のトライ
アルで、は前回選んだ刺激の対角にある刺激を選択し、後者の細胞群が強く活動すると前回選んだ
刺激に隣接する刺激を選択するとしづ眼球運動パターンが観察された。このことから、この細胞
活動は探索期や知識利用期といった時期を表現するだけでなく、眼球運動の調節とも関連するこ
とが明らかになった。
【結論】補足眼野は、視覚探索課題において行動結果の予測と評価を行い、生成された予測誤差
を用いて探索期と知識利用期の切り替えを調節する。
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環境を探して知識を得ること(探索)と、獲得した知識に基づ、いて同じ行動を繰り返すこと(知識利用)の二つの
行動様式は人にとって基本的な能力であるが、その神経機構に関しては良くわかっていなかった。探索は眼の
動きによって行われることが多いことから、本博士論文では、根の上位中枢である補足眼野が眼球運動の制御
だけでなく眼球運動に基づいた探索と知識利用の行動調節に関わるとの仮説を提案した。この仮説を検証する
ためにサルに眼球運動による探索課題を訓練した。この課題では、前方スクリーンの 4 つのポイントから一つ
を選択し、その行動結果を正解または不正解としてフィードパックとして受け取りながら、 2 つターゲットを
見つけて正しい順序で交互に眼球運動を繰り返し、しばらくすると予告なくターゲットが変化する探索と知識
利用を繰り返す新規な鼓動課題を構築した。さらに、探索と知識利用の切り替えには予想外の正解や予想外の
エラーがきっかけになることから、正解やエラーの予測と実際の結果の差をサパライズ(驚き)信号として、
複数の種類のサパライズ信号を補足眼野が符号化していると想定して新規な強化学習モデルを構築して神経
活動を評価した。このように、新規な機能仮説、実験的検証、仮説の背景にある計算論的モデル化などを組み
合わせた本学位論文は、ヒトの高次機能の神経科学の大きな問題を轍密な実験と理論に結び付けて解決しよう
としている点で博士論文としてふさわしいと評価できる。解析結果は多岐にわたるが特に 2 群のサパライズ
(驚き)信号をもっ細胞群の発見は画期的である。 I 群は、予想外の不正解が得られた時に強く活動する細胞
で、探索行動へのスイッチに関わる。もう一群は探索中に予想外に正解したときに活動する細胞で、探索期の
終了とその後の知識利用の始まりに関わる。細胞活動の分類だけでなく、この細胞の活動が、眼球運動の探索
的パターンの出現すなわち行動と密接に関わることを示した点に重要な意義があった。本学位論文によって、
補足眼野の細胞群の活動は、眼球運動の運動パラメータ(方向や速度等)より、探索に伴う眼球運動パターン
や知識利用に伴う眼球運動パターンという、より高次のレベルで眼球運動の調節機構に関わることが明らかに
なった。補足眼野は、不明な点が多い領野であるが、本学位論文で、補足眼野が前頭前野と眼球運動実行系の
中間的位置で果たす重要な機能が明らかになったといえる。
よって，本論文は博士(医学)の学位論文として合格と認める。
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